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______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Введение. В лечении меланом хориоидеи (МХ) малых размеров наиболее современным и 
перспективным методом лечения является транспупиллярная термотерапия (ТТТ).
При оценке эффективности ТТТ в лечении МХ наравне с высокой выживаемостью пациентов 
важным является получение положительного локального результата на глазном дне. Поэтому 
возможность прогнозирования в начале лечения ожидаемого локального результата являет-
ся весьма актуальным.
Цель исследования. Определить возможности прогнозирования локального результата ле-
чения МХ стадии Т1 малых размеров по разработанной методике диод-лазерной (810 нм) ТТТ 
в зависимости от начальных параметров опухоли.
Материалы и методы. Изучена эффективность ТТТ у 88 пациентов с МХ стадии Т1 малых раз-
меров (выстояние до 3 мм и протяженность основания до 12 мм). Сроки наблюдения от 12 
месяцев до 15 лет.
Разработанная методика состояла в том, что сеанс ТТТ проводился один раз в день, ежеднев-
но, четыре дня подряд и при необходимости повторялся через 2,5–3 месяца (Патент Украины 
на полезную модель № 102890 № u 2015 04836; заявл. 18.05.2015; опубл. 25.11.2015). 
Результат лечения оценивался по локальному контролю состояния МХ на глазном дне как по-
ложительный (полное или частичное рубцевание опухоли) и отрицательный (продолженный 
рост опухоли). Локальный контроль МХ на глазном дне выполнялся с помощью офтальмоско-
пии, ультразвукового сканирования, флуоресцентной ангиографии.
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Для уменьшения разбега данных по параметрам МХ был использован кластерный анализ – 
автоматическая группировка пациентов одновременно по четырем параметрам начальных 
размеров опухоли (выстояние, минимальная и максимальная протяженность основания, пло-
щадь). Для прогнозирования локального результата был применен ROC-анализ, который про-
водился с использованием программы MedCalc 9 (Demo).
Результаты. В результате оценки эффективности лечения в зависимости от начальных пара-
метров МХ были получены данные о том, что при проминенции МХ более 2,18 мм, протяжен-
ности основания МХ более 8,45 мм и площади МХ более 66,6 мм2 возможно в 2,8 раза чаще 
ожидать отрицательный результат лечения.
Проведенный ROC-анализ позволил разработать диагностический тест прогнозирования 
ожидаемого локального результата лечения по значению проминенции МХ в стекловидное 
тело, определив оптимальную точку разделения, равную 1,0 мм, при которой достигаются 
наиболее высокие значения чувствительности (88,2%) и специфичности (82,4%) данного теста, 
при этом площадь под ROC-кривой равна 0,84, что является высоко достоверным (р=0,0001). 
ROC-анализ таких параметров МХ, как протяженность основания и площадь, не позволил раз-
работать диагностические тесты по данным показателям из-за большого разброса данных.
Вывод. Создан диагностический тест прогнозирования ожидаемого локального результата 
ТТТ по разработанной методике при лечении МХ стадии Т1 малых размеров (выстояние до 3 
мм, протяженность основания до 12 мм) по значению проминенции МХ в стекловидное тело 
(чувствительность теста – 88,2%, специфичность – 82,4%, р=0,0001).
Ключевые слова: меланома хориоидеи, транспупиллярная диод-лазерная термотерапия. 

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Inroduction. In the treatment of small choroidal melanomas (MС) the most modern and promising 
method of treatment is transpupillary thermotherapy (TTT).
In assessing the eff ectiveness of treatment of MC by TTT, in addition to patient survival, it is important 
to obtain a positive local control on the fundus. Therefore, the ability to predict at the beginning of 
treatment the expected local result is very relevant.
The purpose of this study was to determine the possibility of predicting local control of treatment 
of small MC stage T1 according to the developed diode-laser (810 nm) TTT technique, depending 
on the initial parameters of the tumor. 
Materials and methods. The eff ectiveness of TTT was studied in 88 patients with small MC 
stage T1 (sizes up to 3 mm and base length up to 12 mm). Duration of observation was from 
12 months to 15 years.
The developed methodology consisted in the fact that the TTT was carried out once a day, every 
day, for four consecutive days and, if necessary, was repeated after 2.5–3 months [Useful model 
patent № 102890 of Ukraine №u 2015 04836; stated 18.05.2015; published 25.11.2015].
The treatment result was evaluated by local control of the MC on the fundus as positive (complete or 
partial scarring of the tumor) and negative (continued tumor growth). For local control of the tumor 
were used ophthalmoscopy, ultrasound scanning, and fl uorescence angiography.
To reduce the run-up of data on the MC parameters, a cluster analysis-automatic grouping of 
patients simultaneously by four parameters of the initial tumor size was used (thickness, minimum 
and maximum base length, area). ROC analysis was used to predict a local result. ROC analysis was 
carried out using the MedCalc 9 (Demo) program.
Results. The data on the eff ectiveness of treatment of MС were obtained depending on the initial 
parameters of the tumor and it was found that the indices of MС greater than 2.18 mm, the length of 
the MC base more than 8.45 mm and the area of MC more than 66.6 mm2 can be expected 2.8 times 
more often to expect a negative the result of treatment.
The ROC analysis allowed us to develop a diagnostic test for predicting the expected local treatment 
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  ВВЕДЕНИЕ
Основным направлением при меланоме хориоидеи является орга-

носохраняющее лечение. В лечении меланом хориоидеи (МХ) малых 
размеров наиболее современным и перспективным методом лечения 
является транспупиллярная термотерапия (ТТТ) [2, 3, 6, 8–11, 14, 16, 17, 
19, 20, 22, 23, 25, 26, 29, 30].

Повышение продолжительности жизни пациента с МХ после ло-
кального ее разрушения при органосохраняющем лечении известно 
уже давно. Так, 80–93% пациентов живут после лечения 5 лет [1, 5, 12, 
13, 19], 72–79% – более 10 лет [14, 19, 22], 72% – более 15 лет [14]. При 
оценке эффективности ТТТ в лечении МХ наравне с высокой выжива-
емостью пациентов важным является получение положительного ло-
кального результата на глазном дне. Поэтому возможность прогнози-
рования в начале лечения ожидаемого локального результата является 
весьма актуальной.

  ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Определить возможности прогнозирования локального результата 

лечения меланом хориоидеи стадии Т1 малых размеров по разрабо-
танной методике диод-лазерной (810 нм) транспупиллярной термоте-
рапии в зависимости от начальных параметров опухоли.

  МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Изучена эффективность ТТТ у 88 пациентов с МХ стадии Т1 малых 

размеров (выстояние до 3 мм и протяженность основания до 12 мм). 
Женщин было 63 (71,6%), мужчин – 25 (28,4%). Средний возраст паци-
ентов – 55,9 (12,8) года, минимальный возраст – 23, максимальный – 
82 года. Правый глаз поражался в 46,6% (41 пациент), левый – в 53,4% 
случаев (47 пациентов). Срок наблюдения за пациентами от 12 до 180 
месяцев.

ТТТ проводилась на офтальмокоагуляторе Iridis Quantel medical 
(Франция) с использованием трехзеркальной линзы Гольдмана, Мейн-
стера PRP (165, WF) в непрерывном режиме действия длиной волны 
810 нм, с постепенным повышением мощности от 200 мВт до 1800 мВт, 
которая подбиралась индивидуально таким образом, чтобы после 

result by the value of the MC prominence in the vitreous, determining the optimal separation point = 
1.0 mm, at which the highest values of sensitivity (88.2%) and specifi city (82.4%) of this test, with 
the area under the ROC-curve = 0.84, which is highly reliable (p=0.0001). ROC-analysis of such 
parameters of the MC as the length of the base and the area did not allow the development of 
diagnostic tests for these indicators due to the large spread of data.
Conclusion. A diagnostic test was developed for predicting the expected local TTT result according 
to the developed method in the treatment of small stage T1 MC (sizes up to 3 mm, base length 
up to 12 mm) according to the value of the MC prominence in the vitreous (test sensitivity 88.2%, 
specifi city 82.4%, p=0.0001).
Keywords: choroidal melanoma, transpupillary diode-laser thermotherapy.

_________________________________________________________________________________________________
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окончания действия импульса не было видимых изменений или появля-
лось легкое дымчатое или облакоподобное побледнение на поверхно-
сти опухоли, а болевые ощущения при этом отсутствовали. Диаметр све-
тового пятна колебался от 1,25 до 4 мм в зависимости от протяженности 
основания опухоли, ее локализации, близости функционально важных 
структур (макула и папилломакулярный пучок) и положения сосудов 
на поверхности опухоли. Количество аппликаций наносили черепице-
образно по всей поверхности опухоли. Начинали с периферии с захва-
том здоровых тканей на 1–2 мм и двигались к центру. Время воздей-
ствия было 60 секунд в непрерывном режиме. Разработанная методика 
состояла в том, что сеанс ТТТ проводился один раз в день ежедневно че-
тыре дня подряд и при необходимости повторялся через 2,5–3 месяца 
[7]. Перед каждым сеансом ТТТ зрачок расширяли мидриатиками, про-
водилась местная анестезия трехразовыми инстилляциями 0,5%-го рас-
твора алкаина в конъюнктивальную полость. После воздействия про-
водили инстилляции нестероидных противовоспалительных капель по 
одной капле пять раз в день в течение одной недели, инъекции корти-
костероидов по 1,0 мл парабульбарно № 4, перорально назначали не-
стероидные противовоспалительные и мочегонные препараты (4 дня).

Результат лечения оценивался по локальному контролю состояния 
опухоли на глазном дне как положительный (полное или частичное 
рубцевание опухоли) и отрицательный (продолженный рост опухоли). 
Локальный контроль опухоли на глазном дне выполнялся при помощи 
офтальмоскопии, ультразвукового сканирования, флуоресцентной ан-
гиографии.

Статистическая обработка данных проведена с использованием 
программы Statistica 10 с расчетом средних величин (М) и стандартного 
квадратичного отклонения (SD), уровень значимости отличий (р<0,05). 
Для уменьшения разброса данных по начальным параметрам опухоли 
и создания более однородных групп пациентов был применен кластер-
ный анализ – автоматическая группировка пациентов одновременно по 
четырем параметрам: выстояние, минимальная и максимальная протя-
женность опухоли и ее площадь. Для прогнозирования локального ре-
зультата был использован ROC-анализ, который проводился с использо-
ванием программы MedCalc 9 (Demo).

  РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Было выделено два кластера (группы) пациентов. Первый кла-

стер (группа 1) составили пациенты с большими опухолями, второй 
(группа 2) с меньшими опухолями (см. таблицу).

Как следует из данных табл. 1, в группе 1 МХ была по всем пара-
метрам статистически значимо больше, чем в группе 2. Проминенция 
опухоли превышала таковую в группе 2 на 0,97 мм, минимальная про-
тяженность (диаметр) основания опухоли была на 3,07 мм, а максималь-
ная – на 3,28 мм больше, площадь опухоли – на 41,60 мм2 больше, чем в 
группе 2 (р=0,000).

Сравнение достигнутой эффективности лечения в зависимости от 
размера опухоли в кластерных группах пациентов с МХ стадии Т1 малых 
размеров представлено на рис. 1.
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Из приведенных на рис. 1 данных, видно, что положительный ре-
зультат лечения МХ стадии Т1 малых размеров в обеих группах паци-
ентов как с большими, так и с меньшими параметрами опухоли выше, 
чем отрицательный. Вместе с тем отрицательный результат в 2,8 раза 
чаще наблюдался при больших опухолях, чем при меньших (10,0% про-
тив 3,6% соответственно).

Учитывая этот факт, мы решили провести ROC-анализ, чтобы оце-
нить возможность использования значений начальных параметров 
опухоли для прогнозирования ожидаемого локального результата ле-
чения в качестве диагностического теста. 

На рис. 2 представлены средние значения и разброс данных началь-
ных параметров проминенции МХ в стекловидное тело в трех группах 
пациентов в зависимости от полученного локального результата, из 
данных которого видно, что в группе 3, где был получен отрицательный 
результат лечения, выстояние опухоли было выше 2 мм.

Высокий уровень различий в значениях начального выстояния МХ 
в стекловидное тело при различном локальном результате лечения 
при проведении ROC-анализа позволил разработать диагностический 
тест прогнозирования локального результата ТТТ по разработанной 

Параметры опухоли (М (SD)) пациентов с меланомой хориоидеи стадии Т1 малых размеров 
в зависимости от принадлежности к кластеру

Параметры опухоли
Группы (кластер) пациентов

р
Группа 1 (n=60) Группа 2 (n=28)

Выстояние (мм) 2,18 (0,54) 1,21 (0,40) 0,00000
Минимальный диаметр 
основания (мм) 7,70 (1,33) 4,63 (1,03) 0,00000

Максимальный диа-
метр основания (мм) 8,45 (1,53) 5,17 (1,18) 0,00000

Площадь (мм2) 66,59 (22,18) 24,99 (9,92) 0,00000

Примечания: n – количество пациентов, р – уровень значимости различий.

Рис. 1. Результат лечения меланом хориоидеи стадии Т1 малых размеров в зависимости 
от параметров опухоли
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методике в зависимости от начального выстояния МХ в стекловидное 
тело, определив оптимальную точку разделения, равную 2,0 мм, при 
которой достигаются наиболее высокие значения чувствительности и 
специфичности. Соотношение чувствительности (88,2%) и специфично-
сти (82,4%) данного диагностического теста характеризуется площадью 
под ROC-кривой, которая составляет 0,84 (рис. 3), что является высоко 
достоверным (р=0,0001).

Рис. 2. Средние значения и разброс данных проминенции меланомы хориоидеи в стекловидное 
тело в зависимости от локального результата лечения после транспупиллярной термотерапии 
по разработанной методике (1 – полное рубцевание, 2 – частичное рубцевание, 3 – продолженный 
рост)
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Рис. 3. ROC-кривая, характеризующая соотношение чувствительности (sensitivity) по оси «у» 
и специфичности (specifi city) по оси «х» диагностического теста прогнозирования локального 
результата ТТТ по разработанной методике в зависимости от начального выстояния МХ 
в стекловидное тело

Прогноз локального результата лечения меланом хориоидеи стадии Т1 малых размеров 
по разработанной методике диод-лазерной (810 нм) транспупиллярной термотерапии 
в зависимости от начальных параметров опухоли
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Аналогичный анализ был проведен и в отношении начальных па-
раметров минимального и максимального значений протяженности 
основания опухоли и ее площади. Средние значения и разброс данных 
этих параметров опухоли представлены на рис. 4–6. 

Categ. Box & Whisker Plot: Domin
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Рис. 4. Средние значения и разброс данных минимальной протяженности основания опухоли 
в зависимости от локального результата лечения после транспупиллярной термотерапии 
по разработанной методике (1 – полное рубцевание, 2 – частичное рубцевание, 
3 – продолженный рост)

Рис. 5. Средние значения и разброс данных максимальной протяженности основания опухоли 
в зависимости от локального результата лечения после транспупиллярной термотерапии 
по разработанной методике (1 – полное рубцевание, 2 – частичное рубцевание, 
3 – продолженный рост)
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Однако большой разброс данных не позволил при проведении 
ROC-анализа разработать диагностические тесты по этим параметрам 
МХ для прогнозирования локального результата лечения по разрабо-
танной методике ТТТ.

Таким образом, в результате проведенного ROC-анализа нам уда-
лось разработать диагностический тест прогнозирования ожидаемого 
локального результата лечения по значению проминенции МХ в стекло-
видное тело. Тест необходим для выбора наиболее правильной тактики 
лечения пациентов с МХ стадии Т1 малых размеров.

По данным литературы, существует набор факторов риска по кли-
ническим признакам меланомы, которые являются прогностическими 
относительно роста и усиления злокачественности опухоли, возможно-
сти развития метастатического процесса [4, 12, 14–17, 24, 25, 27, 28, 31]. 
К ним относятся:
  высота опухоли более 2 мм;
  наличие субретинальной жидкости над опухолью;
  наличие оранжевого пигмента (липофусцина) на поверхности опу-

холи;
  юкстапапиллярное расположение опухоли;
  симптомы нарушения зрения: фотопсии, плавающие точки, затума-

нивание;
  увеличение дистрофических процессов в сетчатке над опухолью.

Отсутствие у пациента всех вышеперечисленных факторов риска в 
3% случаев сопряжено с вероятностью роста опухоли в течение пяти 
ближайших лет. Наличие хотя бы одного из этих факторов повышает ве-
роятность роста опухоли до 38%, при наличии же двух и более факто-
ров эта вероятность возрастает до 50% [14, 24].

Рис. 6. Средние значения и разброс данных площади меланомы хориоидеи в зависимости от 
локального результата лечения после транспупиллярной термотерапии по разработанной 
методике (1 – полное рубцевание, 2 – частичное рубцевание, 3 – продолженный рост)

Categ. Box & Whisker Plot: s2: =v56*v59
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Оригинальные исследования

Полученные нами данные совпадают с мнением некоторых авторов 
о том, что высота опухоли более 2 мм может быть отнесена к факторам 
риска роста и усиления злокачественности опухоли. Поэтому при про-
ведении ТТТ при МХ стадии Т1 малых размеров (выстояние до 3 мм и 
протяженность основания опухоли до 12 мм) пациентам с проминенци-
ей опухоли более 2 мм следует уделять больше внимания в динамике 
наблюдения.

  ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Разработан диагностический тест прогнозирования ожидаемого 

локального результата транспупиллярной термотерапии по 
разработанной методике при лечении меланом хориоидеи стадии Т1 
малых размеров (выстояние до 3 мм, протяженность основания до 
12 мм) по значению проминенции меланомы хориоидеи в стекловидное 
тело (чувствительность теста – 88,2%, специфичность – 82,4%, р=0,0001).
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